
Objetivo: Relatar um caso de histiocitose de células de Langerhans 

autolimitada e de início tardio.

Descrição do caso: Paciente com 4 meses e meio de idade do sexo 

feminino, apresentando uma erupção cutânea eritematosa purpúrea, foi 

submetida a uma biópsia de pele, sendo diagnosticada com histiocitose 

de células de Langerhans cutânea isolada. As lesões regrediram em 

poucos meses e ela foi diagnosticada, retrospectivamente, com 

histiocitose de células de Langerhans autolimitada e de início tardio, 

após não apresentar nenhum envolvimento cutâneo ou sistêmico 

durante um seguimento de quatro anos.

Comentários: A histiocitose de células de Langerhans autolimitada 

caracteriza‑se pela proliferação clonal das células de Langerhans e 

apresenta-se com lesões cutâneas, sendo uma variante autolimitada 

rara de histiocitose. A doença só pode ser diagnosticada de 

forma retrospectiva, após o paciente não apresentar nenhum 

envolvimento sistêmico durante vários anos. Embora existam 

casos de manifestações ao nascimento ou durante o período 

neonatal, apenas alguns casos de histiocitose de células de 

Langerhans de idade tardia foram relatados. Lesões purpúreas 

que aparecem após o período neonatal podem sugerir histiocitose 

de células de Langerhans autolimitada e de início tardio. Uma 

vez confirmado o diagnóstico por biópsia cutânea, tais pacientes 

devem ser acompanhados regularmente, pois pode haver 

comprometimento sistêmico.

Palavras-chave: Criança; Histiocitose de células de Langerhans; 

Cura espontânea.

Objective: To report a case of late‑onset self‑healing Langerhans 

cell histiocytosis.

Case description: A 4½‑month‑old female patient presenting 

with an eythematopurpuric eruption underwent a skin biopsy for 

histopathology and was first diagnosed with isolated cutaneous 

Langerhans cell histiocytosis. Her lesions regressed within a few 

months and she was retrospectively diagnosed with late‑onset 

self‑healing Langerhans cell histiocytosis after being without skin 

or systemic involvement in a follow-up four years later.

Comments: Self‑healing Langerhans cell histiocytosis, which is 

characterized by clonal proliferation of Langerhans cells and 

presents with cutaneous lesions, is a rare self‑limited variant of 

histiocytosis and can only be diagnosed retrospectively, after the 

patient remains free from systemic involvement for several years. 

Although it presents at birth or during the neonatal period, only 

a few cases of its late‑onset type regarding the age of onset have 

been reported. Purpuric lesions that appear after the neonatal 

period serve as a clue for late‑onset self‑healing Langerhans cell 

histiocytosis and the patients should be monitored regularly 

for systemic involvement if the diagnosis is confirmed by a 

cutaneous biopsy. 
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INTRODUÇÃO
A histiocitose de células de Langerhans (LCH) é um termo 
genérico que identifica diversos casos clínicos caracterizados pela 
proliferação de distintas células positivas para S100 e CD1a, 
que contêm grânulos de Birbeck em seu citoplasma.1,2 A his-
tiocitose de células de Langerhans “autolimitada” (SHLCH) é 
uma variante rara e autolimitada da LCH que apresenta lesões 
cutâneas durante o nascimento ou no período neonatal, com 
ausência de manifestações sistêmicas e resolução espontânea.3 
Aqui, relatamos um tipo de SHLCH de início tardio, que foi 
primeiramente diagnosticado como LCH cutânea isolada.

DESCRIÇÃO DO CASO
Paciente de quatro meses e meio do sexo feminino foi admitida 
na clínica de dermatologia pediátrica apresentando uma erup-
ção cutânea eritematosa purpúrea na região do torso. Os pais 
da criança relataram que as lesões tiveram início aos 3 meses 
de idade. A paciente nasceu a termo após uma gestação sem 
complicações, e parecia saudável com desenvolvimento nor-
mal para sua idade. O exame físico estava dentro dos limites 
de normalidade e a avaliação dermatológica revelou pequenas 
pápulas eritematosas purpúreas, dentre as quais algumas esta-
vam com cascas, dispersas sobre o torso (Fig. 1).

Uma biópsia incisional foi retirada de uma das pápulas do 
torso, apresentando diagnósticos diferenciais clínicos de LCH e 
leucemia cutânea congênita. A biópsia da pele revelou um infil-
trado denso de células neoplásicas na derme papilar, com infil-
tração epidérmica esparsa (Fig. 2). Na análise imunoistoquímica, 

Figura 1 Pápulas eritematosas purpúreas e com cascas 
no torso.

as células neoplásicas obtiveram positividade para S100 e CD1a 
e negatividade para triptase dos mastócitos, CD117 e mielo-
peroxidase (Fig. 3).

Figura 3 (A) Marcação de imunoistoquímica focal com 
CD1a em células de Langerhans (setas) (imunoperoxidase; 
magnificação original, X400). (B) Marcação positiva difusa 
e densa com proteína S100 nas células de Langerhans 
(setas) (imunoperoxidase; magnificação original, X400). 

A B

Figura 2 Infiltrado denso de células neoplásicas na derme 
papilar (setas finas), com infiltração epidérmica esparsa 
(pontas das setas), acompanhada de eritrócitos extravasados 
(hematoxilina e eosina; magnificação original, X400).
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A investigação laboratorial mostrou: hemoglobina = 10,5 g/dL, 
contagem de leucócitos total = 6.300/mm3 e contagem de pla-
quetas = 285.000/mm3. As enzimas hepáticas, os testes de fun-
ção renal, a química sérica e a análise urinária estavam den-
tro dos limites de normalidade. As radiografias do tórax e do 
esqueleto não mostraram anormalidades. A ultrassonografia do 
abdômen e a ressonância magnética de crânio estavam normais.

A paciente foi inicialmente diagnosticada com LCH 
cutânea isolada, e por isso não recebeu tratamento. Dentro 
de alguns meses, suas lesões apresentaram sinais de regresso. 
A paciente continua sendo monitorada e passa bem. Ela não 
tem apresentado sintomas sistêmicos ou cutâneos há qua-
tro anos, e foi avaliada agora, de forma retrospectiva, com 
SHLCH de início tardio.

DISCUSSÃO
A LCH representa um grupo de transtornos histiocíticos que 
têm como característica a infiltração tecidual com células den-
dríticas, sendo mais observada em lactentes e crianças. A cada 
ano, ocorrem entre três e quatro casos por 1 milhão de crian-
ças menores de 15 anos, com maior incidência em lactentes 
entre um ou dois anos de idade.4,5 A classificação dos transtor-
nos histiocíticos segue o que é recomendado pela Organização 
Mundial de Saúde, ou seja: Classe 1 (Histiocitose de células de 
Langerhans), Classe 2 (Histiocitose de fagócitos mononucleares 
que não sejam células de Langerhans, Linfo-histiocitose hemo-
fagocítica reativa e familiar, Histiocitose sinusal com linfade-
nopatia maciça, doença de Rosai‑Dorfman, Xantogranuloma 
juvenil, reticulohistiocitoma) e Classe 3 (Transtornos histiocíti-
cos malignos, Leucemia monocítica aguda, histiocitose maligna, 
Linfoma histiocítico verdadeiro).6 

Desconhece-se a etiologia da LCH, mas neoplasia, imunoes-
tímulos e transtornos das células dendríticas têm estado envol-
vidos em sua patogênese.7 Assume-se que uma célula dendrítica 
progenitora comum tem sido responsável pelo surgimento das 
células de Langerhans (LC) residentes na epiderme, com células 
dendríticas epidérmicas nas regiões epidérmicas e hipodérmicas.8

A histiocitose de células de Langerhans autolimitada con-
gênita (CSHLCH), também conhecida como doença de 
Hashimoto-Pritzker, é uma variante rara e benigna da histioci-
tose. Caracteriza-se por pápulas, vesículas ou nódulos dissemina-
dos, eventualmente com cascas, às vezes de aspecto de urticária 
ou hemangioma. Os lactentes acometidos estão saudáveis em 
outros aspectos e as lesões cutâneas tendem a involuir esponta-
neamente após algumas semanas ou meses.9 O diagnóstico de 
LCH se baseia na histopatologia, que é indistinguível de todas 
as outras formas de LCH, revelando uma proliferação de célu-
las proteicas positivas para CD1a e S100.10

Após o diagnóstico de LCH, uma avaliação mais pro-
funda deve ser realizada para descartar envolvimento sistêmico. 
Os órgãos mais comuns envolvidos são: pele, fígado, linfono-
dos, medula óssea, baço e sistema esquelético. Devem ser rea-
lizados um exame físico para verificar linfadenopatia e uma 
ultrassonografia abdominal para checar hepatoesplenomegalia. 
Uma pesquisa do esqueleto poderia mostrar lesões dentro do 
crânio ou de ossos grandes. O teste de osmolalidade urinária 
deve ser verificado para rastrear o diabetes insípido.10

Os transtornos neoplásicos que devem ser considerados em 
um recém-nascido com pápula-vesículas são: leucemia con-
gênita, LCH e neuroblastoma.11 A histopatologia caracterís-
tica e a ausência de outro envolvimento do sistema permitem 
diferenciar as formas benignas de LCH. Em função da possí-
vel recorrência na pele ou de forma sistemática, foi sugerido 
que o diagnóstico da CSHLCH seja feito de forma retrospec-
tiva, após o paciente ter permanecido livre de envolvimento 
sistêmico durante vários anos.12 Aproximadamente 100 casos 
de CSHLCH foram relatados na literatura e, por fim, nosso 
caso foi avaliado como CSHLCH depois de um seguimento 
de quatro anos. Com relação à idade ao início dos sintomas, a 
LCH autolimitada divide-se em um tipo comum, que se apre-
senta durante o nascimento ou no período neonatal, chamada 
de CSHLCH, e em um tipo de início tardio, que se apresenta 
depois do período neonatal, como observado em nosso caso. 
Apenas alguns casos de SHLCH de início tardio foram relata-
dos (Tabela 1).11,13-18 

A CSHLCH, em geral, traz um bom prognóstico. Sua real 
incidência pode ter sido subestimada, já que a resolução espon-
tânea normalmente ocorre antes da avaliação por um derma-
tologista.19 Pacientes com CSHLCH e envolvimento mul-
tissistêmico também podem mostrar regressão espontânea.20 
O caráter autolimitado da CSHLCH tem sido explicado pelas 
células tumorais da CSHLCH que, porventura, tornam-se 

Referência
Número 
de casos

Envolvimento 
cutâneo

Idade  
ao início

Nakahigashi et al.11 1 Múltiplo 8 anos

Belhadjali et al.13 1 Múltiplo 20 dias

Hashimoto et al.14 1 Múltiplo 17 dias

Campourcy et al.15 1 Múltiplo 15 meses

Jang et al.16 3 Múltiplo 1, 2, 7 meses

Murata et al.17 1 Solitário 4 meses

Nakahara et al.18 1 Múltiplo 10 meses

Paciente atual 1 Múltiplo 3 meses

Tabela 1 Casos relatados de histiocitose de células de 
Langerhans autolimitada e de início tardio.
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apoptóticas sob maturação terminal durante o curso natural 
de ativação da LC.19 No entanto, não há achados histopatoló-
gicos ou clínicos definitivos que predigam, com confiança, o 
comportamento a longo prazo da LCH de acometimento ape-
nas cutâneo em neonatos; portanto, recomenda-se que todos os 
pacientes sejam monitorados em intervalos regulares durante a 
infância, com monitoramento não invasivo.10,21 Em neonatos 
e lactentes jovens, o envolvimento cutâneo também é a apre-
sentação mais comum da histiocitose de células de Langerhans 
não-autolimitada (NSRLCH).22 Pacientes com envolvimento 
sistêmico podem apresentar uma taxa de mortalidade alta, che-
gando a 20%. Além disso, foi descrito que, dentre os pacien-
tes com LCH que, inicialmente, apresentavam envolvimento 
apenas cutâneo durante o nascimento, 50% dos casos tinham 
lesões que não se curavam espontaneamente e, posteriormente, 
retornavam à doença multissistêmica, necessitando de trata-
mento com quimioterapia sistêmica.21

No entanto, a taxa de mortalidade total em lactentes que 
foram primeiramente diagnosticados com CSHLCH na lite-
ratura é de aproximadamente 3%. Vale ressaltar essa taxa rela-
tivamente substancial de mortalidade por CSHLCH, porque 
a doença tem sido historicamente considerada uma condição 
benigna.23 Enquanto observa-se envolvimento cutâneo em ape-
nas 10% dos casos de crianças com LCH de um único sistema, 
a incidência de 53% de envolvimento cutâneo é significativa-
mente mais alta em crianças com doença multissistêmica.21 
Na ausência de envolvimento sistêmico, exames físicos realiza-
dos regularmente durante, no mínimo, dois anos com repeti-
ção do trabalho sanguíneo a cada seis meses é uma abordagem 
válida no manejo a longo prazo de pacientes com CSHLCH.24

Não há tratamento específico para a CSHLCH. Recomenda-se 
monitorar o quadro clínico e esperar a regressão espontânea. 
Caso as lesões persistam, corticosteroides ou mostarda de nitro-
gênio tópica podem ser eficazes. Nos casos de recorrência sistê-
mica, recomenda-se quimioterapia com vimblastina ou etopó-
sido, com ou sem corticosteroide.3 Um rápido reconhecimento 
da CSHLCH pode poupar crianças de um tratamento sistêmico 
redundante e potencialmente tóxico.9 A sequela mais comum 
da CSHLCH é a hiper ou hipopigmentação pós-inflamatória.23 

O curso da LCH varia, desde uma resolução espontânea 
a um transtorno multissistêmico progressivo com disfun-
ção de órgãos e possíveis complicações ameaçadoras à vida. 
O diagnóstico de LCH é normalmente difícil e pode ser feito 
com atraso em função de sua raridade e, principalmente, se 
ocorrer com apresentação incomum. É necessário um alto 
índice de suspeita e conscientização das características cito-
lógicas distintas da LCH e seus diagnósticos diferenciais.25 
A CSHLCH de início tardio que aparece após o período neo-
natal é um diagnóstico raríssimo e retrospectivo. No caso de 
lesões purpúreas, que servem como uma dica para a histio-
citose, o diagnóstico deve ser confirmado por meio de bióp-
sia cutânea com marcação imunoistoquímica, e os pacientes 
devem ser monitorados em intervalos regulares para descartar 
envolvimento sistêmico.
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